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て miR-182 および miR-183 が同定されていたが、その詳細な機能についてはまだ不明であっ




miR-182 および miR-183 に対するプローブを用いて in situハイブリダイゼーションを行い、
発現状態の検討をした。ポジティブコントロールとして U6 を、ネガティブコントロールとし
て Scramble miRNA を用いた。 






能は Wound Scratch アッセイによって検討した。 
















ていて、がん抑制的に機能すると知られている FOXO1 に着目した。 
RT-PCR およびウエスタンブロットによる解析の結果、miR-182やmiR-183 を抑制
すると中皮腫細胞株における FOXO1 の発現が、それぞれ mRNA レベル、タンパク質レベル
で増加するということが明らかになった。 
そこで FOXO1 が機能的に重要な標的遺伝子であるか否かを調べるために、FOXO1 の siRNA








これらの microRNA が中皮腫の進展を促していると考えられる。またこれらの microRNA の
標的遺伝子として同定された FOXO1 を siRNA により抑制することで、miR-182やmiR-183
の抑制により低下した中皮腫細胞の増殖、浸潤が再び高まることから、FOXO1 は機能的に重
要な標的遺伝子であることが示唆される。また miR-182やmiR-183 を抑制すると FOXO1 と
同様に p21、p27 も発現が増加することから、これらが FOXO1 の下流シグナルとして働いて
いることが示唆される。これらの miR-182/183-FOXO1経路は中皮腫細胞の進展と密接に関連
していると考えられるため、今後中皮腫に対する新規治療法のターゲットとなる可能性がある
ことが示された。 
 
